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Referat 
Gegenstand der Dissertationsschrift ist die Untersuchung der prädiktiven Aussagekraft dynamischer 
Laktatparameter bei kritisch kranken, nicht-traumatologischen Notfallpatienten im frühen klinischen 
Verlauf. Die Ergebnisse der OBSERvE-Laktat-Studie konnten 2019 im Journal of Emergency Medicine 
publiziert werden [1]. 
Laktat ist ein wichtiger intermediärer Metabolit des Kohlenhydratstoffwechsels. Es ist einerseits 
Endprodukt der anaeroben Glykolyse und dient gleichzeitig für verschiedene Organsysteme als 
Energielieferant. Ein Anstieg der Laktatkonzentration im Blut wird im Zusammenhang mit Störungen 
der Sauerstoffversorgung bzw. -verwertung im Gewebe gesehen, z.B. bei Störungen der 
Mikrozirkulation im Schock. Es können aber auch Stressreaktionen (z.B. vermittelt über endogene oder 
iatrogen verabreichte Katecholamine) zu erhöhten Laktat-Konzentrationen im Blut führen. 
Laktat ist als Parameter einer Blutgasanalyse in notfall- und intensivmedizinischen 
Behandlungsbereichen als Bedside-Test schnell und günstig verfügbar. Laktat und der dynamische 
Verlauf der Blutlaktatwerte bei Patienten waren in der Vergangenheit bereits Gegenstand zahlreicher 
Studien. Die überwiegende Mehrheit dieser Studien kam zu dem Ergebnis, dass sinkende Laktatwerte 
im Verlauf mit einer besseren Prognose einhergehen. Die bisherigen Studien untersuchten allerdings 
hoch selektionierte Patientengruppen (z.B. nach kardiochirurgischen Operationen, nach Polytrauma, 
mit Sepsis). Dem gegenüber existieren bisher nur einzelne Studien, die weniger selektionierte 
Kollektive untersucht haben. Studien, die unselektierte kritisch kranke, nicht-traumatologische 
Schockraumpatienten aus Zentralen Notfallaufnahmen betrachtet haben, liegen nicht vor. 
Die vorliegende Arbeit untersuchte aufbauend auf der Datenerhebung der OBSERvE-Studie [2] 
erwachsene Notfallpatienten, die im Zeitraum von 365 Tagen im nicht-traumatologischen Schockraum 




retrospektiven Analyse wurden die Laktatwerte bei Aufnahme sowie deren Dynamik im Verlauf der 
ersten 24 Stunden betrachtetet und untersucht, ob diese Veränderungen eine Vorhersage auf das 
spätere Überleben (30 Tage bzw. bis Krankenhausentlassung) erlauben. 
Hierzu erfolgten Analysen des initialen Serumlaktats bei Aufnahme, des zeitgewichteten 
Durchschnittslaktats der ersten 24 Stunden und der Laktatdynamik nach 1, 6, 12 und 24 Stunden bei 
392 kritisch kranken Patienten. Die Laktatmessungen erfolgten nach klinischen Gesichtspunkten und 
somit bei den Patienten zu unterschiedlichen Zeitpunkten. Um eine vergleichende Systematik 
hinsichtlich der Laktatmesswerte zu erreichen, wurde ein auf linearer Regression beruhendes 
Rechenmodell entwickelt und mit Hilfe einer Software für jeden Patienten die spezifischen 
Lakatatwerte für die o. g. Zeitpunkte interpoliert. 
Das untersuchte Studienkollektiv wies eine 30-Tages-Mortalität von 29% auf. Dabei zeigten sich 
zwischen überlebenden und verstorbenen Patienten signifikant unterschiedliche Laktatwerte bei 
Aufnahme bzw. im Zeitgewichteten Durchschnittslaktatwert. Allerdings ergaben sich keine 
signifikanten Unterschiede für die Laktatdynamik.  
In Einklang mit der bisherigen Literatur konnte in unserer Studie bestätigt werden, dass ein hohes 
initiales Laktat ein Prädiktor für ein höheres Risiko zu Versterben sein kann. Ebenso bestätigt die 
vorliegende retrospektive Untersuchung an einem großen Patientenkollektiv den potenziellen 
prädiktiven Wert des zeitgewichteten Durchschnittslaktatwertes der ersten 24 Stunden. Anders als in 
den bisherigen Studien mit hoch-selektionierten Kollektiven konnten in der vorliegenden 
Untersuchung ohne Selektion der Patientengruppen allerdings keine signifikanten Unterschiede für die 
Laktatdynamik nach 1, 6, 12 und 24 Stunden zwischen Überlebenden und Verstorbenen gefunden 
werden. 
Um als Werkzeug für den Kliniker den Weg in die Akut- und Notfallmedizin finden zu können, sollte ein 
prognostisch wertvoller Parameter unaufwendig und kostengünstig zu erheben sein. Dies ist bei 
repetitiven Messungen der Blutlaktatwerte durch eine Blutgasanalyse und der sich daraus ergebenden 
Dynamik der Fall. Außerdem sollte die Vorhersagekraft auf möglichst viele Patientengruppen 
anwendbar sein. Um dynamischen Laktatparametern Evidenz für kritisch kranke Patienten im notfall- 
und intensivmedizinischen Umfeld zu geben sind weitere prospektive Erhebungen an nicht-






1.1. Frühe Geschichte des Laktats 
Entdeckt wurde Laktat 1780 von dem deutsch-schwedischen Apotheker und Chemiker Karl Wilhelm 
Scheele in saurer Milch. Der schwedische Chemiker Jöns Jakob Berzelius fand Laktat 1808 in 
Fleischextrakten. Justus von Liebig konnte nachweisen, dass Laktat in totem Muskelgewebe zu finden 
ist. Fast 70 Jahre nach der Entdeckung von Laktat konnte Joseph Scherer Laktat in menschlichem Blut 
nachweisen. Der deutsche Chemiker untersuchte das Blut einer jungen Frau, die kurz zuvor vermutlich 
im Rahmen einer Sepsis verstorben war. Carl Folwarczny konnte 1858 erstmals Laktat im Blut eines 
lebenden Menschen nachweisen. Araki und Zillessen zeigten in den 1890er Jahren die Verbindung 
zwischen Gewebshypoxie und Laktatbildung. Beide Wissenschaftler beobachteten, dass bei 




1.2. Biochemie des Laktatstoffwechsels 
Laktat ist ein entscheidender Metabolit der wichtigsten energieliefernden Prozesse des menschlichen 
Körpers. Bei der Glykolyse entstehen aus einem Molekül Glukose zwei Moleküle Pyruvat und unter 
aeroben Bedingungen etwa 34 Moleküle ATP. 
Unter anaeroben Bedingungen fehlt Sauerstoff, um die Stoffwechselvorgänge in Citratzyklus und 
Atmungskette und somit die ausreichende Produktion von ATP zu ermöglichen. Als alleinige Quelle für 
Energieäquivalente bleibt die Glykolyse. Da das Pyruvat nicht im Citratzyklus weiterverarbeitet werden 
kann, muss es durch die Laktatdehydrogenase mit Hilfe von NADH zu Laktat reduziert werden. Dabei 
wird einerseits Pyruvat verbraucht und andererseits NAD+ frei, welches für das Weiterlaufen der 
Glykolyse benötigt wird [4–6]. Das Laktat wird aus der Zelle ausgeschleust und im Blut messbar 
(Abbildung 2). 
 





Abbildung 2: In der Zelle durchläuft die Glukose nach der Phosphorilierung die weiteren Schritte der Glykolyse bis zum Pyruvat. 
Unter aeroben Bedingungen wird das Pyruvat nach Aufnahme in die Mitochondrien zur Acetyl-CoA decarboxiliert und im 
Anschluss in den Citratzyklus geführt, wo es zu Reduktionsäquivalenten (FADH2 und NADH+H+) und Kohlenstoffdioxid (CO2) 
abgebaut wird. Die Oxidation der Reduktionsäquivalente mit Sauerstoff im Rahmen der Atmungskette und oxidativen 
Phosphorilierung liefert neben Wasser auch ATP. Ist kein Sauerstoff vorhanden (anaerobe Bedingungen) wird das in der 
Glykolyse entstandene Pyruvat in Laktat umgewandelt um NAD+ zu regenerieren, welches für den weiteren Ablauf der 
Glykolyse benötigt wird. Das Entstandene Laktat wird von der Zelle abgegeben und kann im Blut gemessen werden. (Abb. 
mod. nach [7]) 
 
Der Reaktionsgeschwindigkeit der Glykolyse kann im Vergleich zu derjenigen der Atmungskette um 
das Zwei- bis Dreifache stärker gesteigert werden. So muss das in Stresssituationen anfallende 
überschüssige Pyruvat zu Laktat reduziert werden, um ein Weiterlaufen der Glykolyse zur 
Energiegewinnung zu ermöglichen. Nach Ende der Stresssituation wird das Laktat wieder in Pyruvat 






Abbildung 3: Im unter aeroben Bedingungen und im Gleichgewichtszustand, dem sog. Steady State, wird Glukose im Rahmen 
der Glykolyse zu Pyruvat umgewandelt, dabei entstehen 2 Moleküle ATP. Im Anschluss wird Pyruvat in die Mitochondrien 
aufgenommen und zu Acetyl-CoA umgewandelt. Dieses wird im Citratzyklus zu Kohlenstoffdioxid (CO2) abgebaut und es 
werden NADH/H+ sowie FADH2 erzeugt. Diese werden in der Atmungskette unter Bildung von ATP oxidiert. Es entstehen in 
Summe etwa 34 ATP. Unter Stress kann die Geschwindigkeit der Glykolyse um das bis zu 1000-fache ansteigen. Citratzyklus 
und Atmungskette werden durch das anfallende Pyruvat gesättigt und das überschüssige Pyruvat durch die 
Laktatdehydrogenase zu Laktat umgewandelt um das für die Glykolyse benötigte NAD+ zu erzeugen (ähnlich wie unter 
anaeroben Bedingungen). Das Laktat wird von den Zellen abgegeben und im Blut messbar. In der anschließenden Phase der 
Erholung wird das entstandene Laktat zurück zu Pyruvat umgewandelt und über Citratzyklus und Atmungskette oxidiert [4, 
7]. (Abb. mod. nach [4]) 
CZ – Citratzyklus; AK - Atmungskette 
 
 
Im Blut wird Laktat unter anderem zu Leber oder Nieren transportiert und dort zur Gluconeogenese 
genutzt. Da die entstandene Glukose wieder zur Energiegewinnung beispielsweise in Muskelzellen 
genutzt werden kann, schließt sich ein Kreislauf, der nach seinen Entdeckern, Gerty und Carl Cori, Cori-
Zyklus genannt wird [5]. Insgesamt kann Laktat als Zwischenprodukt schnell und einfach zwischen 
Geweben ausgetauscht werden, so gibt es Laktat-Shuttle in Astrozyten, Nervenzellen, quergestreifter 
und Herzmuskulatur, Leber und Nieren [4, 8, 9]. Während der Cori-Zyklus durch die Gluconeogenese 
Energie verbraucht, kann Laktat bei direktem Austausch zwischen Geweben als Energielieferant 
dienen. So können neben Leber und Nieren auch Nervenzellen, Herz- und quergestreifte Muskelzellen 
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1.3. Laktat als Surrogatparameter bei kritisch kranken Patienten 
Alle Störungen der Sauerstoffversorgung und/oder -verwertung können zu einem Anstieg der 
Blutlaktatwerte führen. Wegen der Gleichgewichtsreaktion zwischen Laktat und Pyruvat 
(Laktat + NAD+ ↔ Pyruvat + NADH + H+) führen auch hohe Pyruvatkonzentrationen, hohe NADH-
Konzentrationen (z.B. gesteigerter Fettsäurestoffwechsel bei Ketoazidose) und auch hohe 
Konzentrationen an Protonen, also auch alle Azidosen, zu erhöhten Laktatwerten [10]. Grundsätzlich 
werden Hyperlaktatämien und Laktatazidosen in hereditäre Formen (z.B. mitochondriale Myopathien 
und Glykogenspeicherkrankheiten) und erworbene Formen unterteilt. Letztere werden nochmals in 
Typ A mit zugrunde liegender Hypoxie und Typ B mit metabolischen Ursachen ohne Hypoxie 
(Stoffwechselstörungen, Gewebsuntergang, Vergiftungen, Iatrogen) eingeteilt [11, 12]. 
Zahlreiche tierexperimentelle und klinische Studien konnten den Zusammenhang von Hypoxie (z.B. 
durch reduziertes Sauerstoffangebot, reduziertes Hämoglobin oder eingeschränkte Herzfunktion) und 
Hyperlaktatämie (Typ A) belegen [4, 13, 14]. Sobald das Sauerstoffangebot im Gewebe den 
Sauerstoffbedarf unterschreitet kommt es direkt zu einem Anstieg der Laktatkonzentration im Blut 
[15]. Kommt es zur Wiederherstellung eines ausreichenden Sauerstoffangebotes, normalisieren sich 
die Laktatspiegel wieder [16]. 
Auch ohne Hypoxie kann vermehrt Laktat entstehen, wenn die Glykolyse stark gesteigert wird [4]. 
Endogene und verabreichte Katecholamine (z.B. Adrenalin) steigern dosisabhängig die 
Laktatproduktion [17]. Dies geschieht wahrscheinlich über die Stimulation der Natrium-Kalium-Pumpe 
[15, 18, 19]. Eine Steigerung der Aktivität der Natrium-Kalium-Pumpe, welche viel Energie in Form von 
ATP benötigt, führt sowohl unter experimentellen [20], als auch unter klinischen Bedingungen [21] 
unabhängig von Hypoxie zu einem Anstieg des Laktats. Ungeklärt ist aktuell, ob auch mitochondriale 
Dysfunktionen bei kritisch kranken Patienten, trotz ausreichendem Sauerstoffangebot, über eine 
Verminderung des Pyruvat-Stoffwechsels zu erhöhten Laktat-Spiegeln führen können [4, 22, 23]. 
Die Bestimmung der Laktatkonzentration in Plasma oder Vollblut erfolgt auf Basis seiner Umwandlung 
zu Pyruvat mit Hilfe der Laktatdehydrogenase (LDH) oder der Laktatoxidase (LOD). Gemessen werden 
das bei der LDH-Reaktion freiwerdende NADH bzw. das Wasserstoffperoxid, welches bei der LOD-
Reaktion entsteht [12]. 
Laktat als Laborparameter findet seit langem bei verschiedensten Krankheitsbildern Beachtung. Dies 
liegt insbesondere daran, dass Laktat bettseitig gemessen werden kann, günstig verfügbar ist und die 
Messung des Laktats durch zahlreiche Leitlinien unterstützt wird. So beinhalteten bereits die ersten 
Empfehlungen der Surviving Sepsis Campaign (SSC) aus 2004 die Normalisierung des Laktats als 




Patienten [24]. Auch in der aktuellen internationalen Empfehlung der Surviving Sepsis Campaign von 
2018 ist die Messung des Laktates und, im Falle eines erhöhten Wertes über 2 mmol/l, die 
Verlaufskontrolle mit an erster Stelle des Maßnahmenbündels für die erste Stunde (sog. „1 Stunden-
Bundle“) integriert [25, 26]. Im Rahmen einer Sepsis wird eine, durch die globale Minderperfusion 
entstehende, Gewebshypoxie als Ursache für den messbaren Anstieg der Blutlaktatwerte postuliert. 
Allerdings weisen andere Autoren auch auf eine Stressantwort des Körpers im Rahmen der Sepsis oder 
anderen Schockformen als Ursache für eine Laktaterhöhung hin [27, 28]. 
Außerdem verwendet u.a. das Herz bei kritisch kranken Patienten Laktat zur Energiegewinnung, 
weshalb das Ziel der Reduktion des Laktats kritisch betrachtet werden könnte, da so eventuell die 
kardiale Leistung beeinträchtigt wird [27, 29]. Da Hyperlaktatämien nicht ausschließlich durch zelluläre 
Hypoxie entstehen, sind sinkende Laktatwerte nicht zwingend die Folge einer Verbesserung des 
Sauerstoffangebot an den Zellen. Der Anstieg der Blutlaktatkonzentration als Folge adrenerger 
Stimulation ist bei Patienten unter Betablockertherapie vermindert [30]. Auch andere Faktoren 
können Einfluss auf die Entwicklung der Blutlaktatkonzentration nehmen, z.B. zeigte sich bei Patienten 
mit erhöhten Blutalkoholwerten eine verzögerte Abnahme der Laktatkonzentration [31]. 
Zahlreiche Studien beschreiben bei Patienten mit Trauma Laktat als prognostischen Parameter [32–
34]. Den Grund für den Laktatanstieg erforschen die Studien zwar nicht, aber auch bei kritisch kranken 
Patienten mit Trauma gibt es eine Stressreaktion mit Katecholaminfreisetzung und damit erhöhten 
Glykolyseraten [35]. Auch Hypoxie kann bei Traumata eine Rolle spielen und durch moderne Verfahren 
der Blutstillung bei Gefäßalterationen oder durch die Verwendung von Druckverbänden, Tourniquets 
bzw. die Platzierung und Blockung eines Ballon-Katheters in der Aorta (Resuscitative Endovascular 
Balloon Occlusion of the Aorta - REBOA) beeinflusst werden [29]. 
Laktat ist als Surrogatparameter für die Prognose kritisch kranker Patienten in dem akut- und 
notfallmedizinischen Bereich einer Zentralen Notaufnahme technisch einfach und auch kostengünstig 
mittels Blutgasanalyse zu bestimmen [36]. Laktat ist in der Regel Bestandteil einer jeden 
Blutgasanalyse, diese kostet laut Gebührenordnung für Ärzte 5,25 € [37]. Blutgasanalysen werden in 
der Regel bei allen kritisch kranken Patienten im Rahmen der Erstversorgung sowie im weiteren 
klinischen Verlauf regelmäßig sowohl in Notaufnahmen als auch auf Intensivstationen durchgeführt 
und damit stehen die Laktatwerte ohne zusätzliche Kosten zur Verfügung [2, 38]. Darüber hinaus 
scheint es keine Rolle zu spielen, ob arteriell oder venös entnommenes Blut analysiert wurde [39–41]. 
Lediglich kapillär gewonnen Blut zeigt methodenbedingt keine Konsistenz [42]. Zusätzlich die Dynamik 
der vorhandenen Werte zu betrachten ist also ohne Mehraufwand problemlos möglich und kann 




Mittlerweile stehen auch Methoden zur kontinuierlichen Laktatmessung zu Verfügung, z.B. mittels 
Mikrodialyse-Systemen an der Spitze von zentral-venösen Kathetern, welche sekündlich Laktat- und 





Studienergebnisse zeigen, dass die Dynamik der Blutlaktatkonzentrationen im Hinblick auf die 
Prognose und das Überleben von Patienten  aussagekräftiger ist als absolute Messwerte [46]. 
Bisher wurden allerdings hoch selektionierte Patientenkollektive untersucht. Vincent et al. [47] 
publizierten 2016 eine Übersichtsarbeit in der 96 Studien mit Patienten mit unterschiedlichen 
Krankheitsentitäten (v.a. Trauma und Sepsis) betrachtet wurden. Zusammenfassend stellten die 
Autoren fest, dass unabhängig vom zu Grunde liegenden Krankheitsbild im klinischen Verlauf sinkende 
Laktatwerte mit einer besseren Prognose einhergehen. Dies galt auch für Patienten ohne initial 
schwere Hyperlaktatämie. Außerdem kamen die Autoren zu der Schlussfolgerung, dass serielle 
Laktatmessungen helfen könnten, Patienten mit Komplikationen zu identifizieren. Die Änderungen in 
den Blutlaktatkonzentrationen geschehen relativ langsam, Vincent et al. [47] kamen zu dem Ergebnis, 
dass repetitive Messungen alle 12 Stunden helfen könnten Patienten zu erkennen, die ein höheres 
Risiko haben zu versterben. Außerdem schlagen die Autoren in der Akutphase Messungen im Intervall 
von ein bis zwei Stunden vor. 
Auch neuere Literatur beschränkt sich zumeist auf deutlich selektionierte Patientenkollektive, so z.B.: 
- Patienten unter veno-venöser ECMO Therapie [48],  
- Patienten nach prähospitaler kardiopulmonaler Reanimation [49],  
- Laktat als Vorhersageparameter aktiver Blutung Patienten mit oberen gastrointestinalen 
Blutungen [50], und 
- schwer kranke febrile Kinder in Afrika [51] 
Neuere Studien beschreiben aber auch eine beschränkte Aussagekraft der Laktatdynamik als Prädiktor 
[52]. Auch der klinische Nutzen von Laktatwerten als Parameter zur Steuerung der frühen 
Sepsistherapie, wie in der Surviving Sepsis Campaign [53] vorgeschlagenen (Lactate-Guided-Therapy), 
wird in Frage gestellt [54]. 
Für Patienten in Notaufnahmen konnte nachgewiesen werden, dass hohe initiale Blutlaktatwertemit 
einem längeren Notaufnahme- und Krankenhausaufenthalt sowie einem schlechteren Überleben 
assoziiert waren und der initiale Laktatwert auch geeignet war, Patienten mit niedrigerem Risiko zu 






3.1. Hintergrund und Ziele 
Die aktuelle Datenlage zur Laktatdynamik als Prädiktor für ein Überleben rekrutiert sich bis dato 
insbesondere aus hochselektionierten Patientenkollektiven. Die meisten der früheren Studien haben 
gezeigt, dass die Laktat-Dynamik deutlich mit der Letalität traumatologischer und kritisch kranker 
Patienten korreliert [46–51]: eine geringe Laktat-„Clearance“ oder ein Anstieg des Laktatspiegels im 
klinischen Verlauf sind mit einem schlechteren Überleben assoziiert, während eine schnelle und 
deutliche Abnahme der Blutlaktatkonzentrationen einen hohen prognostischen Wert für ein gutes 
klinisches Ergebnis hat. Bisher finden sich allerdings keine Studien in der Literatur, die unselektiert 
kritisch kranke nicht-traumatologische Notfallpatienten aus Zentralen Notfallaufnahmen betrachten. 
Unsere Hypothese für die OBSERvE-Laktat-Studie war, dass die Laktatdynamik bei kritisch kranken 
nicht-traumatologischen Schockraumpatienten im frühen innerklinischen Verlauf eine Voraussage 
zum späteren Überleben erlaubt und deshalb bereits die Laktatbestimmung unmittelbar nach 
Aufnahme in der Zentralen Notaufnahme und in den ersten Stunden sinnvoll ist. Ziel der vorliegenden 
retrospektive Studie war daher folgende Fragestellung zu beantworten: 
- Unterscheidet sich die Laktatdynamik bei nicht-traumatologischen kritisch kranken Patienten 
in den ersten 24 Stunden bei Überlebenden und Nicht-Überlebenden? 
 
3.2. Studiendesign 
Methode und Patientenkollektiv 
Nach der Erteilung des Ethikvotums für die OBSERvE-Laktat-Studie (478/16-ek, Ethik-Kommission an 
der medizinischen Fakultät der Universität Leipzig) wurde in einem retrospektiven monozentrischen 
Ansatz in dem unselektionierten  nicht-traumatologisch kritisch kranken Patientenkollektiv der 
OBSERvE-Studie [2] das Laktat bei Aufnahme, das zeitgewichtete Durchschnittslaktat und die 
Laktatdynamik sowie die 30-Tage-Letalität untersucht. 
 
Studiengröße 
Im Studienzeitraum von 365 Tagen kamen 532 Patienten über den nicht-traumatologischen 







Als Einschlusskriterien wurden definiert: 
- Alter ≥18 Jahre 
- Aufnahme im Schockraum gemäß der Aufnahmeindikation in Tab.1 
- im weiteren Verlauf Aufnahme auf eine Überwachungs- oder Intensivstation 
- vorhandene Messungen von Laktat, jeweils initial bei Aufnahme und im Verlauf von 24 Stunden 
Tab. 1: Aufnahmeindikation (gemäß den Vorgaben an unserer Institution [58]): 
A-Problem z.B. Schwellungen im Mund-Rachen-Raum (z. B. Angioödem, Zungenhämatom, 
allergische Reaktion, Abszesse); Atemwegsverlegungen (z. B. Bolusgeschehen) 
B-Problem z.B. Pneumonie; Pleuraerguss; Pneumothorax; Asthma bronchiale/COPD; 
Lungenödem; Hypoventilation (z. B. Opiatintoxikation, Hyperkapnie) 
C-Problem z.B. Anaphylaktische Reaktion/anaphylaktischer Schock; Blutung (z.B. Varizenblutung, 
gastrointestinale Blutung); Kardiale Probleme (z.B. Herzrhythmusstörungen, akuter 
Myokardinfarkt, Lungenembolie); Kardiogener Schock; Spannungspneumothorax; 
Akutes Abdomen (z.B. Bauchaortenaneurysma, schwere Pankreatitis, 
Hohlorganperforation) 
D-Problem z.B. Schlaganfall bzw. intrazerebrale Blutung; Tablettenintoxikation; Relevante 
Alkoholintoxikation; Drogenintoxikation; Hepatische Enzephalopathie 




Als Ausschlusskriterien wurden definiert: 
- kritisch kranke Patienten, die unter Umgehung der Notaufnahme direkt einer Akutintervention 
zugeführt wurden (z.B. Herzkatheterlabor) 
- kritisch krankte Patienten, die aus sonstigen Gründen außerhalb des Schockraums versorgt 
wurden 
- Do-Not-Resuscitate-Order (gemäß des Patientenwillens, Vorsorgevollmacht) 
- Verlegung auf Normalstation, externe Verlegung oder Sterbebegleitung 






Neben der unselektionierten gesamten Kohorte wurden folgende vorab definierte Subgruppen 
untersucht:  
- Patienten mit und ohne kardiopulmonale Reanimation,  
- Patienten mit und ohne initiale Hyperlaktatämie (Laktat bei Aufnahme >2,2 bzw. ≤2,2 mmol/l nach 
den Vorgaben des Referenzbereiches des Instituts für Laboratoriumsmedizin, Klinische Chemie 
und Molekulare Diagnostik des Universitätsklinikums Leipzig),  
- sowie Patienten mit und ohne schwere Hyperlaktatämie, als Grenze wurden 4,0 mmol/l (nach [53, 
59]) definiert 
 
3.4. Datenerfassung und Auswertung 
Die benötigten Daten zu allen inkludierten Patienten wurden aus den vorhandenen Datenbanken der 
OBSERvE-Studie [2], der Laborsoftware (iSoft) und dem Krankenhausinformationssystems (KISS) des 
Universitätsklinikums Leipzig übertragen und anonymisiert in eine Excel-Datei überführt. 
Aufgrund des retrospektiven Charakters der vorliegenden Studie waren die Blutgasanalysen und damit 
die darin enthaltenen Laktatmessungen der verschiedenen Patienten zu unterschiedlichen 
Zeitpunkten nach Aufnahme erfolgt. Die Abnahme der Blutgasanalyse war nicht durch das 
Studiendesign vorgegeben und stellte daher keine Intervention dar, sondern erfolgte nach ärztlicher 
Maßgabe im klinischen Verlauf. Um vergleichbare Daten zu den vordefinierten Zeitpunkten 1, 6, 12 
und 24 Stunden nach Aufnahme zu erhalten, wurde ein Softwaremodell entwickelt und angewendet. 
Mit den Daten von Patienten, bei denen besonders viele Messungen erfolgt waren, wurden 
verschiedene Ansätze geprüft und schlussendlich ein linearer Verlauf der Laktatwerte zwischen den 
einzelnen tatsächlich erfolgten Messungen angenommen. In der „internen Validation“ hatte dieses 
Vorgehen die geringsten Abweichungen zwischen berechneten und tatsächlich gemessenen Werten 
ergeben. Über lokale lineare Regression wurden dann mit Hilfe des Softwaremodells die Werte für die 
o.g. Zeitpunkte für jeden Patienten interpoliert (Abbildung 4). 
Ergänzend wurde für jeden Patienten ein Durchschnittslaktatwert für den Zeitraum von 24 Stunden 
nach Aufnahme ermittelt. Da zwischen den einzelnen Laktatmessungen unterschiedliche 
Zeitdifferenzen bestanden, musste dieser Wert zeitgewichtet berechnet werden (time weighted 
average lactate (LacTW) nach [46], Abbildung 5).  
Für die statistische Analyse der Daten erfolgte eine Beratung durch das Institut für Medizinische 




wurden Microsoft Excel 2016 (Microsoft, Redmond, WA), XLSTAT Free (Addinsoft, Paris, France) und 
DataGraph 4.2.1 (Visual Data Tools, Inc.) verwendet. 
 
 
Abbildung 4: Software-Modell: Unter Annahme eines linearen Verlaufs der Blutlaktatkonzentration zwischen den tatsächlich 
gemessenen Werten (measured value) wurden durch die Software für jeden Pateinten die korrespondierenden Laktatwerte 
für 1, 6, 12 und 24 Stunden interpoliert (interpolated value). 
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In der vorliegenden Arbeit wurde untersucht, ob dynamische Laktatparameter eine Vorhersage auf 
das spätere Überleben von kritisch kranken nicht-traumatologischen Schockraumpatienten erlauben. 
Die Hypothese war, dass man anhand der Laktatdynamik Notfallpatienten mit einem höheren Risiko 
zu Versterben identifizieren kann. Zahlreiche bereits veröffentlichte Studien legen eine solche 
Vorhersagekraft für sehr selektionierte Patientenkollektive nahe. In der OBSERvE-Laktat-Studie [1] 





Während des Erhebungszeitraumes von 365 Tagen wurden 34.303 Patienten in der der Zentralen 
Notaufnahme des Universitätsklinikums Leipzig behandelt. Davon hatten 13.229 Patienten führend ein 
Trauma als Aufnahmegrund, 592 von ihnen wurden im traumatologischen Schockraum behandelt. Von 
den verbliebenden 21.074 mussten 532 kritisch kranke nicht-traumatologischen Patienten im sog. 
konservativen Schockraum behandelt werden. Es konnten retrospektiv die Daten von 392 Patienten 
ausgewertet werden. Aus diesem Patientenkollektiv überlebten 279 (71%) bis Krankenhausentlassung 
bzw. 30 Tage. Die Laktatwerte bei Aufnahme unterschieden sich signifikant zwischen den 
überlebenden und verstorbenen Patienten, insbesondere ein initiales Serumlaktat über 8,1 mmol/l 
ging nahezu eine Verdoppelung der Sterberate einher. Ebenso gab es signifikante Unterschiede beim 
zeitgewichteten Durchschnittslaktat. Dagegen waren die Unterschiede in der Laktatdynamik zu keinem 
der untersuchten Zeitpunkte 1, 6, 12 und 24 h nach Krankenhausaufnahme signifikant. 
In der Subgruppenanalyse zeigte sich, dass nach Ausschluss der reanimierten Patienten kein 
signifikanter Unterschied im Aufnahmelaktat bestand, aber signifikante Unterschiede beim 
zeitgewichteten Durchschnittslaktat (LacTW) sowie der Laktatdynamik (LD) 6 Stunden nach Aufnahme 
dokumentiert werden konnten. Bei Patienten mit initialer Hyperlaktatämie unterschied sich die 
Laktatdynamik nach 1 und 6 Stunden sowie die LacTW zwischen überlebenden und verstorbenen 
Patienten. Bei Patienten ohne initiale Hyperlaktatämie fanden sich signifikante Unterschiede ebenfalls 
in der LacTW und der LD nach 6 Stunden. Patienten mit initial schwerer Hyperlaktatämie wiesen 
signifikante Unterschiede in der LD nach 1, 6, und 12 Stunden sowie der LacTW auf. 
Die vorliegende retrospektive Untersuchung zeigt, dass in dem vorliegenden Studiensetting mit einem 
sehr heterogenen Patientenspektrum die Laktatdynamik nur eine eingeschränkte Aussagekraft auf das 
spätere Überleben hatte. Dieses Ergebnis steht im Gegensatz zu Arbeiten mit hochselektionierten 
Patientenkollektiven, die an dieser Stelle eine höhere Aussagekraft feststellen konnten [46–51]. Der 
zeitgewichtete Durchschnittslaktatwert zeigte im Einklang mit der Literatur [46] als zweiter 
untersuchter dynamischer Parameter, im gesamten Patientenkollektiv und auch in allen Subgruppen 
signifikante Unterschiede zwischen Patienten die 30 Tage bzw. bis Krankenhausentlassung überlebten 
und jenen, die im Verlauf verstarben. Ebenso bestätigte sich der mögliche prädiktiven Wert der 
initialen Blutlaktatkonzentration bei Aufnahme, der auch in anderen Untersuchungen erkannt wurde 
[2, 59, 60, 60–63]. Einschränkend gelten unsere Ergebnisse nur für die in unserer Studie 
eingeschlossenen Patienten und nicht für diejenigen mit gleichem Krankheitsbild die unter Umgehung 
des Schockraums direkt einer weiteren innerklinischen Versorgungsstruktur zugeführt wurden (z.B. 
Direkte Zuführung eines Patienten zum Herzkatheterlabor). 
Bei unselektionierten nicht-traumatologischen Schockraumpatienten können dynamische 




hohen Werten bei Schockraumaufnahme scheinen ein deutlich erhöhtes Risiko aufzuweisen. Damit 
Laktat und dessen dynamische Entwicklung im frühen klinischen Verlauf als weiteres wertvolles 
Instrument zur Identifikation kritisch kranker Patienten mit hohem Risiko zu Versterben einen Weg in 
die klinische Routine findet, fehlt für dynamische Laktatparameter noch der positive Nachweis in 
großen prospektiven Erhebungen an nicht-selektionierten Patientengruppen. Falls dieser Nachweis 
gelingt, steht dem Kliniker ein Werkzeug zur Verfügung, das unproblematisch und ohne wesentliche 
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7. Anlagen – Supplementmaterial der Originalpublikation 
  
Figure S1: Interpolation model of blood lactate values: Software calculates linear regression for each interval between two 
measurements and estimates the values at 1, 6, 12 and 24 hours after admission 
Figure S3: Distribution of admission lactate levels over all 
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LacTW =  
Δt1((Lt0+Lt1)/2) + Δt2((Lt1+Lt2)/2) + Δt3((Lt2+Lt3)/2) 
Δt1 + Δt2 + Δt3 
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Mitautoren per Unterschrift bestätigt, dass Andre Kramer den o.g. wissenschaftlichen Beitrag an der 




Dr. med. Thomas Hartwig Maryam Yahiaoui-Doktor 
Prof. Dr. med. Ralph Burkhardt Prof. Dr. med. Sirak Petros 





9. Erklärung über die eigenständige Abfassung der Arbeit 
Hiermit erkläre ich, dass ich die vorliegende Arbeit selbstständig und ohne unzulässige Hilfe oder 
Benutzung anderer als der angegebenen Hilfsmittel angefertigt habe. Ich versichere, dass Dritte von 
mir weder unmittelbar noch mittelbar eine Vergütung oder geldwerte Leistungen für Arbeiten erhalten 
haben, die im Zusammenhang mit dem Inhalt der vorgelegten Dissertation stehen, und dass die 
vorgelegte Arbeit weder im Inland noch im Ausland in gleicher oder ähnlicher Form einer anderen 
Prüfungsbehörde zum Zweck einer Promotion oder eines anderen Prüfungsverfahrens vorgelegt 
wurde. Alles aus anderen Quellen und von anderen Personen übernommene Material, das in der 
Arbeit verwendet wurde oder auf das direkt Bezug genommen wird, wurde als solches kenntlich 
gemacht. Insbesondere wurden alle Personen genannt, die direkt an der Entstehung der vorliegenden 
Arbeit beteiligt waren. Die aktuellen gesetzlichen Vorgaben in Bezug auf die Zulassung der klinischen 
Studien, die Bestimmungen des Tierschutzgesetzes, die Bestimmungen des Gentechnikgesetzes und 
die allgemeinen Datenschutzbestimmungen wurden eingehalten. Ich versichere, dass ich die 
Regelungen der Satzung der Universität Leipzig zur Sicherung guter wissenschaftlicher Praxis kenne 
und eingehalten habe. 
Leipzig, den 20.11.2019  
 
 
Andre Kramer 
 
